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　　摘　要：目的　探讨血小板参数的动态变化与新生儿缺氧缺血性脑病（ＨＩＥ）病情程度的关系。方法　检索ＰｕｂＭｅｄ、Ｏｖｉｄ、

Ｓｐｒｉｎｇｅｒ数据库，以及中国期刊全文数据库、维普中文科技期刊数据库和万方期刊数据库的在库文献，按照诊断试验的纳入标准

筛选文献，提取纳入研究的特征信息。数据分析采用ＲｅｖＭａｎ５．１软件，根据结果选择相应效应模型进行 Ｍｅｔａ分析。结果　按

照纳入标准，最终获得１０篇文献。Ｍｅｔａ分析结果表明，急性期 ＨＩＥ患者血小板值明显低于对照组１．６５～２．１４倍的标准差，而

ＭＰＶ、ＰＤＷ值明显高于对照组１．１２～１．６１和１．１７～１．９９倍标准差。恢复期 ＨＩＥ患者比急性期 ＨＩＥ患者血小板值高１．８５～

２．３５倍标准差，而 ＭＰＶ、ＰＤＷ值则明显低于急性期 ＨＩＥ患者０．６８～１．３８和０．８１～１．３７倍标准差，接近健康新生儿的水平。结

论　临床动态观察 ＨＩＥ患儿的血小板参数，可作为判断 ＨＩＥ的严重程度及监测病情变化的指标之一。
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　　新生儿缺氧缺血性脑病（ｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａ

ｔｈｙ，ＨＩＥ）是围生期窒息缺氧导致脑组织缺氧缺血性损害，是

新生儿期危害最大的常见多发病，常引起新生儿死亡或神经系

统发育障碍。脑缺血缺氧引发一系列复杂的病理改变，由其引

起的血管内皮损伤和炎症介质释放等可激活血小板。已有研

究表明窒息新生儿存在不同程度的凝血功能异常［１］，血小板

作为凝血机制的重要因素，在 ＨＩＥ病程中变化及其对临床指

导意义近年来受到人们的关注。本文通过对近年来报道的有

关 ＨＩＥ引起的血小板参数变化的文献进行 Ｍｅｔａ分析，以进一

步明确血小板各参数与 ＨＩＥ之间的关系。

１　资料与方法

１．１　文献检索方法　英文数据库包括：ＰｕｂＭｅｄ、Ｏｖｉｄ和

Ｓｐｒｉｎｇｅｒ数据库；中文数据库包括：中国期刊全文数据库

（ＣＮＫＩ）、维普中文科技期刊数据库（ＶＩＰ）和万方期刊数据库。

检索在库文献，以此作为原始文献的基本来源。英文检索词：

ｎｅｏｎａｔａｌ、ｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ、ｐａｌａｔｅｌｅｔｐａｒａｍｅ

ｔｅｒ。中文检索词：新生儿、新生儿缺氧缺血性脑病、血小板

参数。

１．２　文献纳入与剔除标准　（１）有明确 ＨＩＥ的诊断标准，否

则剔除。（２）纳入文献包括急性期窒息新生儿组，恢复期窒息

新生儿组和健康新生儿对照组，否则剔除；因各种族人血小板

参数有一定的差异，本文只研究中国新生儿，否则剔除。（３）实

验设计严谨，文中所有研究对象均有排除窒息以外疾病的影

响，否则剔除。（４）需能提供或换算出 Ｍｅｔａ分析所需要的数

据，包括各研究组的血小板计数、血小板平均体积（ＭＰＶ）、血

小板分布宽度（ＰＤＷ）３个参数的平均测定值和标准差及各组

研究例数，否则剔除。（５）重复收录的文献，各种会议报道、综

述、信息不全的文献全部剔除。

１．３　纳入文献的筛选　由两名评价员独立阅读所获文献，在

排除明显不符合纳入标准的文献后，阅读可能符合纳入标准的

文献全文，以确定是否真正符合纳入标准。如遇到分歧通过讨

论解决或咨询文献作者获取文献原始资料。

１．４　数据提取　提取各研究的发表信息，包括作者、发表时间

等；提取各研究文献提供的 Ｍｅｔａ分析所需要的数据，包括各
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研究组的血小板计数、ＭＰＶ、ＰＤＷ３个参数的平均测定值和标

准差，以及各组研究例数等。

１．５　统计学处理　采用ＲｅｖＭａｎ５．１系统评价软件进行 Ｍｅｔａ

分析，将资料进行定量综合，首先进行同质性检验，并根据犘

值大小进行效应模型的选择，如果犘＞０．０５，则选择固定效应

模型；如果犘＜０．０５，则选择随机模型。其次，计算合并效应量

及平均效应的９５％可信区间，计算合并检验统计量（犣）。用漏

斗图判断发表偏倚。

２　结　　果

２．１　文献检索结果　检索所有数据库，仔细阅读文献的题目

和摘要，排除明显不相关的文献，去除明显的同一研究的重复

发表文献，以及会议报道和综述，经初筛获得１０２篇文献，且全

为中文文献。按照纳入和排除标准仔细阅读全文，最终纳入

１０篇文献
［１１０］，共包括８２６例 ＨＩＥ患者和５５２例健康新生儿

（对照组）。

２．２　同质性检验

２．２．１　对照组与急性期 ＨＩＥ患者各血小板参数的比较　（１）

两组血小板计数值比较的结果为χ
２＝３０．３３，ｄｆ＝９，犘＜０．０５，

故采用随机效应模型；（２）两组 ＭＰＶ值比较的结果为χ
２＝

３５．３２，ｄｆ＝９，犘＜０．０５，故采用随机效应模型；（３）两组ＰＤＷ值

比较的结果为χ
２＝９２．７０，ｄｆ＝９，犘＜０．０５，故采用随机效应

模型。

２．２．２　急性期 ＨＩＥ患者与恢复期 ＨＩＥ患者各血小板参数的

比较　（１）两组ＰＬＴ测定值比较的结果为χ
２＝３６．４３，ｄｆ＝９，

犘＜０．０５，故采用随机效应模型；（２）两组 ＭＰＶ测定值比较的

结果为χ
２＝９６．９９，ｄｆ＝９，犘＜０．０５，故采用随机效应模型；（３）

两组ＰＤＷ测定值比较的结果为χ
２＝６１．１３，ｄｆ＝９，犘＜０．０５，

故采用随机效应模型。

２．３　Ｍｅｔａ分析结果

２．３．１　对照组与急性期 ＨＩＥ患者各血小板参数的 Ｍｅｔａ分析

结果　（１）两组ＰＬＴ值比较的 Ｍｅｔａ分析结果：标准化均数差

的合并效应量为１．８９，其９５％ＣＩ为１．６５～２．１４，即对照组比

急性期 ＨＩＥ患者ＰＬＴ值高１．６５～２．１４倍标准差。合并效应

统计量比较差异有统计学意义（犣＝１５．０４，犘＜０．０１）。（２）两

组 ＭＰＶ值比较的 Ｍｅｔａ分析结果：标准化均数差的合并效应

量为１．３７，其９５％ＣＩ为１．１２～１．６１，即急性期 ＨＩＥ患者比对

照组 ＭＰＶ值高１．１２～１．６１倍标准差。合并效应统计量比较

差异有统计学意义（犣＝１０．８８，犘＜０．０１）。（３）两组ＰＤＷ 值比

较的 Ｍｅｔａ分析结果：标准化均数差的合并效应量为１．５８，其

９５％ＣＩ为１．１７～１．９９，即急性期 ＨＩＥ患者比对照组ＰＤＷ 值

高１．１７～１．９９倍标准差。合并效应统计量比较差异有统计学

意义（犣＝７．５７，犘＜０．０１）。

２．３．２　急性期 ＨＩＥ患者与恢复期 ＨＩＥ患者各血小板参数的

Ｍｅｔａ分析结果　（１）两组ＰＬＴ值比较的 Ｍｅｔａ分析结果：标准

化均数差的合并效应量为２．１０，其９５％ＣＩ为１．８５～２．３５，即

恢复期 ＨＩＥ患者比急性期ＨＩＥ患者ＰＬＴ值高１．８５～２．３５倍

标准差。合并效应统计量比较差异有统计学意义（犣＝１６．４４，

犘＜０．０１）。（２）两组 ＭＰＶ值比较的 Ｍｅｔａ分析结果：标准化均

数差的合并效应量为１．０３，其９５％ＣＩ为０．６８～１．３８，即急性

期 ＨＩＥ患者比恢复期 ＨＩＥ患者 ＭＰＶ值高０．６８～１．３８倍标

准差。合并效应统计量比较差异有统计学意义（犣＝５．７６，犘＜

０．０１）。（３）两组ＰＤＷ 值比较的 Ｍｅｔａ分析结果：标准化均数

差的合并效应量为１．０９，其９５％ＣＩ为０．８１～１．３７，即急性期

ＨＩＥ患者比恢复期ＨＩＥ患者ＰＤＷ值高０．８１～１．３７倍标准差。

合并效应统计量比较差异有统计学意义（犣＝７．６２，犘＜０．０１）。

２．４　发表偏倚的分析　采用ＲｅｖＭａｎ５．１系统评价软件对各

研究作漏斗图，其图型均较为对称，可认为各研究的偏倚较小。

３　讨　　论

血小板参数ＰＬＴ、ＭＰＶ、ＰＤＷ 作为常规测量参数能一定

程度反映了这一切的变化，国内已有不少关于这方面的研

究［２１０］。本文利用 Ｍｅｔａ分析对具有相同研究目的的多个独立

研究结果进行系统定量综合统计分析，增加了样本含量，减少

了各种偏倚和随机误差，增强了检验效能的优点，对有关 ＨＩＥ

引起血小板参数变化的研究进行 Ｍｅｔａ分析。

在正常情况下，新生的血小板体积大，衰老的血小板体积

小。体积较大的血小板含有较多的蛋白、酶和血小板颗粒，代

谢功能旺盛，是年轻的血小板。故 ＭＰＶ主要反映骨髓中的巨

核细胞的增生、代谢情况，与血小板的超微结构以及功能密切

相关。当血小板破坏增加，血小板数量减少时 ＭＰＶ可增大，

二者呈负相关。ＰＤＷ代表血小板的异质性和血小板容积分布

的中心趋势，一般情况下，ＰＤＷ 与 ＭＰＶ呈正相关。经对１０

个研究进行 Ｍｅｔａ分析知，急性期 ＨＩＥ患者ＰＬＴ值明显低于

对照组１．６５～２．１４倍标准差，而 ＭＰＶ、ＰＤＷ值明显高于对照

组１．１２～１．６１和１．１７～１．９９倍标准差。恢复期 ＨＩＥ患者比

急性期 ＨＩＥ患者ＰＬＴ值高１．８５～２．３５倍标准差，而 ＭＰＶ、

ＰＤＷ值则明显低于急性期 ＨＩＥ患者０．６８～１．３８和０．８１～

１．３７倍标准差，接近健康新生儿的水平。说明在发生新生儿窒

息时，大量的循环池中血小板被消耗和大量的新生大血小板产

生并从骨髓释放到外周血当中，导致了ＰＬＴ值降低，ＭＰＶ、

ＰＤＷ值升高。随着 ＨＩＥ病情好转，微血管病变的修复，ＰＬＴ、

ＭＰＶ、ＰＤＷ逐渐恢复正常水平。

综上所述，血小板参数作为常规检测项目，简便、快速、价

廉，临床可有效用于对 ＨＩＥ患者病情动态变化变化和病情严

重程度的监测，为临床早期干预治疗，阻断恶性循环提供依据，

减少新生儿后遗症的发生。
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